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論文内容の要旨 
【目的】アクアポリン（AQP）は、水輸送チャネルとして発見されて以来、様々な癌の細胞増殖、浸
潤、転移、血管新生に関与することに注目される。特に AQP1 は種々の癌で臨床的意義が示されつつ
あるが、大腸癌において、AQP1 の意義は十分解明されていない。本邦の死亡率第 3 位である大腸癌は
年々増加傾向にあり、stageⅡ・Ⅲでは 20～40％が根治切除後にもかかわらず 5 年以内に再発するとさ
れている。本研究では、大腸癌における AQP1 発現の臨床病理学的意義や、再発・治療効果との関連
を検討し、予後因子あるいは治療効果予測因子としての AQP1 発現の有用性を検討することを目的と
した。 
【方法】2001 年 1 月から 2010 年 3 月に当施設で手術を施行された 268 例の大腸癌原発巣の切除標本を
用いて、免疫組織化学的検査により AQP1 発現を調査検討した。AQP1 発現と大腸癌の臨床病理学的特
徴や生存期間との関連について統計学的に分析を用いて調査検討した。 
【結果】AQP1 発現は正常大腸粘膜上皮細胞では認めず、大腸癌細胞の細胞膜と細胞質で認められた。
112 人（41.8%）を AQP1 発現陽性、156 人（58.2%）が AQP1 陰性と判定した。AQP１陽性群と陰性群
を比較すると、AQP1 陽性群は左側結腸腫瘍（p<0.01）、低分化の傾向（p＝0.02）、深達度（p=0.03）、
リンパ節転移（p=0.03）、リンパ管侵襲（p<0.01）、静脈侵襲（p＜0.01）と有意に関連しており腫瘍増
殖浸潤や、転移に関わる可能性が示唆された。152 例の StageⅡ・Ⅲ大腸癌において AQP1 発現と無病
生存期間（DFS）との関連は認めなかった。一方 StageⅡ・Ⅲ症例のうち、5-FU をベースとした術後補
助化学療法が施行された 84 例においては、AQP1 陽性群が陰性群に比較し、より良好な DFS を示した
（p=0.05）。補助化学療法が施行されなかった症例では AQP1 発現と DFS の関連を認めなかった。 
【結論】AQP1 発現は約 40％の大腸癌に認められ、リンパ節転移、脈管侵襲に関連し、大腸癌の進展
に関わると考えられた。また、StageⅡ・Ⅲ大腸癌において、AQP1 発現は 5-FU ベースの術後補助化学
療法への治療効果を予測するバイオマーカーとなる可能性が示唆された。今後、より多数の症例を用
いて AQP1 発現の化学療法における臨床的意義を検証すること、AQP1 の 5-FU 感受性における生物学
的意義を検討することが望まれる。 
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